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Резюме
В обзоре рассмотрены некоторые физиологические 
механизмы регуляции глазного кровотока и их наруше-
ния в аспекте развития глаукомной оптиконейропатии. 
Приводится характеристика перфузионного глазного 
давления, его связи с внутриглазным и артериальным 
давлением с акцентом на роль их циркадианных колеба-
ний. В литературе имеется много данных о том, что раз-
витие глаукомы связано со снижением перфузионного 
давления. Освещены проблемы ауторегуляции крово-
тока глаза, а также роли нейрососудистого взаимодей-
ствия в регуляции глазного кровотока. Особое внимание 
уделено ретинальному и хориоидальному кровотоку 
в сравнительном аспекте и с акцентом на регуляцию 
этих двух источников кровоснабжения сетчатки и зри-
тельного нерва. Рассмотрены такие фундаментальные 
причины нарушения глазного кровотока при глаукоме, 
как эндотелиальная дисфункция и первичная сосудистая 
дисрегуляция. Подчеркивается многообразие факторов, 
участвующих в поддержании постоянства глазного кро-
вотока, что делает проблематичным выбор терапии рас-
смотренных расстройств. Рассмотрены основные меха- 
низмы, поддерживающие постоянство ауторегуляции 
глазного кровотока, а также причины нарушения нейро-
васкулярного взаимодействия. Таким образом, несмотря 
на присутствие всех классических механизмов регуляции 
глазного кровотока, физиология и патофизиология глаз-
ной гемоперфузии в значительной степени уникальна.
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Abstract
The review covers some of the physiological mecha-
nisms of ocular blood flow regulation and disorders in 
the aspect of glaucomatous optic neuropathy develop-
ment. The ocular perfusion pressure and its relations with 
intraocular and blood pressure, with emphasis on the role 
of circadian oscillations, have been studied. The studies 
have shown that glaucoma is associated with a reduction 
in the perfusion pressure. The problems of ocular blood 
flow autoregulation and neurovascular interactions’ role 
in the ocular blood flow regulation have been considered. 
Particular attention has been paid to the comparison of 
retinal and choroidal blood flow with an emphasis on the 
regulation of these two sources of blood supply to the 
retina and optic nerve. The fundamental causes of ocular 
blood flow disorder in glaucoma, such as endothelial dys-
function and primary vascular dysregulation, are discussed 
as well. The variety of factors involved in maintaining the 
constant ocular blood flow, making the choice of therapy 
problematic, has been noted. The main mechanisms that 
support the constancy of ocular blood flow autoregula-
tion and causes of neurovascular interaction disorders 
have been describes. Thus, despite the presence of all 
the classic mechanisms of ocular blood flow regulation, 
physiology and pathophysiology of the eye hemoperfusion 
largely unique.
KEYWORDS: glaucoma, glaucomatous optic neuropathy, 
ocular blood flow, hemato-ophthalmic barrier, posterior 
ciliary artery, pathogenesis
Сосудистая теория патогенеза глаукомы базиру-ется на большом количестве фактов, установ-ленных за последние два десятилетия [1-15]. В то же время точные причины нарушения 
глазной гемоперфузии при глаукоме не до конца 
понятны. Предполагают, что основную патологиче-
скую роль играет сбой ауторегуляции глазного кро-
вотока [2, 3]. Одним из важных патогенетических 
механизмов при глаукоме является ишемия/репер-
фузия [4]. Имеет значение также нарушение веноз-
ного кровотока [5, 6]. Предполагают, что в основе 
указанных событий лежит сбой нейрососудистого 
взаимодействия [7, 8]. Необходимо подчеркнуть, что 
циркуляторным расстройствам отводят также важ-
ную роль в прогрессировании заболевания [9-13]. 
В первой части обзора были рассмотрены анатоми-
ческие особенности сосудистого русла глаза, объяс-
няющие возможность его вовлечения в патологи-
ческий процесс при глаукоме. Ниже будут освеще-
ны некоторые патофизиологические аспекты, роль 
которых неоднократно изучалась при глаукоме. 
Перфузионное давление и факторы,  
влияющие на кровоток в ДЗН 
Под глазным перфузионным давлением (ПД) 
понимают ту движущую силу, которая обеспечива-
ет кровоток в сосудах глаза с учетом их перифери-
ческого сопротивления, обеспечиваемого их кали-
бром и тонусом сосудистой стенки [14].
Связь между ПД и глазным кровотоком перво-
начально была установлена экспериментально [15].
Под перфузией любого органа понимают раз-
ницу между артериальным и венозным давлением 
в его сосудах. 
Для вычисления кровотока диска зрительного 
нерва (ДЗН) используется следующая формула: 
Обычно давление в центральной вене сетчат-
ки ДЗН несколько выше, чем внутриглазное давле-
ние (ВГД), так что для всех практических целей ВГД 
обычно является хорошим показателем глазного 
венозного давления. В связи с этим ПД также равно 
АД в сосудах ДЗН минус ВГД.
 Среднее АД = диастолическое АД + 1/3 (систо-
лическое АД минус диастолическое АД).
Таким образом, кровоток ДЗН зависит от 
трех параметров: 1) АД, 2) ВГД и 3) сопротив-
ления кровотоку. 
Использование каждого из указанных параме-
тров имеет определенную оговорку. Так, например, 
при расчетах ПД обычно принимают во внимание 
АД, измеренное в плечевой артерии. Однако оно не 
всегда отражает артериальное давление в глазной 
артерии. Например, в положении сидя или стоя АД 
в глазной артерии ниже, чем в плечевой. В положе-
нии лежа это различие уменьшается.
Исследования ПД у здоровых лиц с учетом раз-
личного положения тела позволили Bill [16] выве-
сти формулы расчета ПД:
в положении сидя ПД = (95/140 ср.АД) – ВГД,
а в положении лежа ПД = (115/130 ср.АД) – ВГД.
C учетом особенностей положения тела иссле-
дователи в последние годы измеряют ПД в положе-
нии лежа [18-20].
Riva в 1986 г. предложил рассчитывать среднее ПД: 
Ср.ПД = 2/3ср.АД – ВГД, 
где ср.АД = диаст.АД + 1/3(сист.АД – диаст.АД).
В этой формуле отражено падение АД в глазной 
артерии по сравнению с плечевой артерией:
Сист.ПД = сист.АД – ВГД,
Диаст.ПД = диаст.АД – ВГД.
Венозное давление глаза, также учитываемое 
в формуле расчета ПД, принимают равным его ВГД 
[21]. Однако экспериментальные данные по этому 
поводу неоднозначны. Так, в исследованиях на кош-
ках оказалось, что давление в венах сетчатки на 
7 мм рт.ст. выше ВГД (если последнее находится 
в диапазоне 10-20 мм рт.ст.) [22]. Исследования, 





перфузионное давление = среднее артериальное 
давление (АД) – венозное давление (ВД) в сосуди-
стом ложе. 
Анатомия и физиология глазного кровотока
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когда пациенты пробуждались от медленноволно-
вого сна, который преобладает в начале ночи. ВГД 
в течение сна с БДГ было ниже, чем при медленно-
волновом сне, однако это не связано с движениями 
глаз, а скорее — с миозом, который всегда присут-
ствует во время сна с БДГ. Примечательно, что если 
человек пробуждается именно от этого вида сна, 
то ВГД у него имеет наименьшие показатели. 
S. Hayreh [33] в течение многих лет исследо-
вал циркадианный ритм ВГД, проведя измерения 
более чем у 2 000 пациентов и фиксируя показатели 
ВГД каждые три часа в период между 7 часами утра 
и 10 часами вечера. В 1999 г. он опубликовал свои 
результаты: они подтвердили, что ВГД имеет макси-
мальные значения утром и минимальные — позд-
но вечером. S. Hayreh описал пациентов, у которых 
ВГД оказывалось почти на 100% выше рано утром 
по сравнению с давлением во второй половине дня 
или вечером. Разумеется, такие особенности цир-
кадианного ритма ВГД, как правило, ускользают 
от внимания офтальмолога. 
Чем объяснить столь высокие значения ВГД 
утром? Секреция внутриглазной жидкости наи-
высшая в утренние часы, немного ниже во второй 
половине дня, а во время сна приток внутриглаз-
ной жидкости в переднюю камеру составляет при-
мерно половину от утреннего показателя. Точный 
механизм циркадианных вариаций ВГД все еще 
остается неясным, но, по-видимому, он не зависит 
от положения тела (повышение ВГД в ночные часы 
объясняется не только положением лежа). Высказы-
вались предположения, что оно связано с уровнем 
кортизола и мелатонина в плазме крови, а также, 
возможно, с другими автономными или гумораль-
ными механизмами. В течение сна повышение ВГД 
и одновременное развитие ночной артериальной 
гипотензии является опасным сочетанием, кото-
рое приводит к заметному падению перфузионного 
давления в ДЗН. Это может быть причиной как про-
грессирования глаукомы, так и развития неартери-
итной передней ишемической оптической нейропа-
тии в течение сна.
Глазное перфузионное давление и АД
В литературе имеется много данных о том, что 
развитие глаукомы связано со снижением перфузи-
онного давления (ПД).
Впервые в Baltimore Eye Survey [34] было пока-
зано, что диаст.ПД ниже 30 мм рт.ст. повыша-
ет риск развития глаукомы в 6 раз по сравнению 
с диаст.ПД выше 56 мм рт.ст. К аналогичному 
результату пришел Quigley [35], обследуя 4 474 
пациента: риск развития заболевания возрастал 
в 4 раза в диапазоне диаст.ПД 50-80 мм рт.ст. 
Эти данные подтверждались в ряде других исследо-
ваний, выполненных у латиноамериканцев, прожи-
вающих в Калифорнии [36]. 
муральное давление венозной стенки на поверх-
ности ДЗН равно нулю [23]. Если оценивать веноз-
ный кровоток с точки зрения физических законов, 
то при прохождении центральной вены сетчатки 
(ЦВС) через склеру кровоток в ней подвержен зако-
ну Бернулли, что было хорошо описано Bill в 1962 г. 
[24] и подтверждено исследованиями Reitsamer 
в 2002 г. [25]. Это имеет важное значение при гла-
укоме, что будет рассмотрено в части 3 данного 
обзора.
Циркадианные колебания ПД и ВГД
Термин циркадианный ритм впервые был вве-
ден в 1969 г. Halberg [26] и относится к биологи-
ческому циклу, которому подвержены все органы 
и системы в течение суток. В ночные часы, напри-
мер, благодаря снижению активности симпатиче-
ской нервной системы, происходит падение АД. 
Суточным колебаниям подвержено также и ВГД. 
Наиболее высоких значений оно достигает во время 
ночного сна незадолго до пробуждения. Это хорошо 
установленное явление впервые было описано Liu 
[27]. Отчасти оно связано с изменением положения 
тела во время сна. Ночными падениями АД и подъ-
емами ВГД можно объяснить также снижение ПД 
в ночные часы. Costa [28], проведя суточное обсле-
дование больных глаукомой, выявил наиболее 
высокие цифры сист.АД между 4.00 и 10.00 утра, 
а также между 2.00 и 6.00 вечера. Приблизительно 
в эти же часы имелись подъемы диаст.АД.
Таким образом, наиболее высокие значения ПД 
отмечены между 8.00 и 10.00 утра, а наиболее низ-
кие — между полночью и 6.00 утра. Важно, что эти 
данные были выявлены у больных глаукомой, кото-
рые не получали ни местных, ни системных гипо-
тензивных препаратов [28]. 
Результаты исследования ВГД во время сна 
неоднократно приводятся в литературе [29-31]. 
Brown et al. [29] обнаружили, что ВГД значитель-
но выше в период сна, чем в период бодрствова-
ния, причем это зависит от продолжительности 
сна: офтальмотонус повышается на 3,45 мм рт.ст. 
после 30-минутного сна и на 6,41 мм рт.ст. по срав-
нению с исходным уровнем после 4-часового сна. 
Аналогично этим данным Buguet et al. [31] обнару-
жили, что ночное ВГД значительно выше дневного. 
У молодых людей в начале сна повышение ВГД 
происходит в большей степени, чем у пожилых, 
у которых офтальмотонус поднимается постепенно 
на протяжении сна. 
Wildsoet et al. [32] выявили, что повышение 
ВГД в течение сна было менее выражено, если сон 
происходил при ярком свете по сравнению со сном 
в темноте. Интересно, что подъем ВГД зависит также 
от характера сна и уровень его различен при чутком 
сне, медленноволновом и сне с быстрым движени-
ем глаз (БДГ). Наивысшее ВГД было зафиксировано, 
Курышева Н.И.
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В Early Manifest Glaucoma Trial (EMGT) [37] 
было обнаружено, что у больных глаукомой с низ-
ким сист.АД глаукомная оптическая нейропатия 
(ГОН) прогрессировала быстрее. По результатам 
этого исследования, низкое сист.АД является неза-
висимым предиктором прогрессирования глаукомы 
в 57%. Полученные данные резюмированы в ряде 
детальных обзоров, в которых приводится концеп-
ция роли перфузионного давления в развитии глау-
комы [35, 37, 38].
Примечательно, что в исследованиях, проведен-
ных в азиатских странах, были получены разноре-
чивые данные. Если среди малазийцев низкое ПД 
было установлено как независимый фактор риска 
развития ГОН [39], то в Пекинском исследова-
нии не выявлено связи между развитием глаукомы 
и уровнем как АД, так и ПД [40].
В ряде работ последних лет было показано, 
что связь между АД и ПД, с одной стороны, и кро-
вотоком в сетчатке и зрительном нерве, с другой, 
существует только при глаукоме, но не у здоровых 
лиц [41-43]. Исследуя кровоток в ДЗН методом 
допплеровской флоуметрии, Fuchsj ger-Mayrl [44] 
обнаружил его положительную корреляцию со сред-
ним АД у пациентов с первичной открытоугольной 
глаукомой (ПОУГ) (r=0,030, p<0,001) и отсутствие 
таковой в контроле (r=0,01, p=0,94). Тот факт, 
что прогрессирование ГОН при низком АД наблю-
далось чаще при нормальном ВГД, позволил пред-
положить, что низкое АД является ВГД независи-
мым фактором риска развития глаукомы [45].
В Barbados Eye Study было показано, что низкое 
систолическое АД удваивает риск развития глауко-
мы [37]. При снижении диаст.АД на 20% от нормы 
риск развития ГОН возрастал в 3,3 раза. В другом 
исследовании (Proyecto VER Study) приведены дан-
ные о том, что диаст.АД в 45 мм рт.ст. повышает 
риск развития заболевания в три раза, по сравне-
нию с теми пациентами, у кого диаст.АД составляет 
65 мм рт.ст.
Gherghel et al. [46], проведя сравнительный ана-
лиз между больными ПОУГ с наличием прогресси-
рования ГОН и теми, у кого ГОН не прогрессиро-
вала (в обеих группах ВГД было ниже 21 мм рт.ст.), 
а также здоровыми лицами, обнаружил высокую 
прямую корреляцию между средним ПД и скоро-
стью кровотока в глазной артерии (ГА) (r=0,66, 
p=0,002) и центральной артерии сетчатки (ЦАС) 
(r=0,74, p<0,0001). Этими авторами была установ-
лена обратная корреляция между ср.ПД и индек-
сом резистентности в ГА (r=-0,70, p=0,001) и ЦАС 
(r=-0,62, p=0,003) у больных с прогрессирую-
щей ГОН, в то время как при стабильном течении 
заболевания и в контроле подобная корреляция не 
выявлялась. 
Наши исследования также показали высокую 
корреляционную связь между средним ПД и скоро-
стью кровотока в ГА (r=0,57, p=0,005), а также — 
обратную корреляцию с индексом резистентно-
сти в ЦВС (r=-0,50, p=0,003) [47]. Ранее мы также 
обнаружили связь между АД и морфометрически-
ми характеристиками ДЗН и слоя нервных воло-
кон сетчатки (СНВС) у больных глаукомой [48]. 
Так, высокая прямая корреляция прослеживалась 
между средним суточным диаст.АД и толщиной 
СНВС, измеренной методом когерентной томо-
графии: r=0,668 (p=0,009). Была выявлена также 
высокая корреляция среднего пульсового АД с пара-
метрами ДЗН, измеренными методом ретиналь-
ной томографии: с глубиной ЭДЗН (Cup volume: 
r=-0,65, p=0,002), объемом неврального обод-
ка (Rim volume: r=0,574, p=0,008) и размером 
ЭДЗН (показателем Lin. cup/disk ratio: r=-0,756, 
p=0,009). Высокая прямая корреляция прослежи-
валась также между средним суточным диаст.АД 
и толщиной СНВС: r= 0,668 (p=0,009).
Важно помнить, что АД (а следовательно, и ПД) 
в ночные часы, как правило, ниже, чем днем: 
сист.АД — на 10-12%, а диаст.АД — на 14-17%. 
Снижение АД в ночные часы вызвано понижением 
тонуса симпатической нервной системы. Прибли-
зительно у 10% людей АД ночью либо вообще не 
снижается, либо эти понижения не превышают 
10% от исходного. Это может быть связано с повы-
шенной физической активностью днем, с приемом 
стероидных препаратов, плохим сном, а также 
наблюдается у женщин в менопаузу. Риск тяже-
лых осложнений, связанных с сердечно-сосудистой 
патологией, возрастает у них на 20%. Такие паци-
енты называются non-dippers. Противоположное 
явление — значительное падение диаст.АД в ноч-
ное время (до 15-20%) имеет свои отрицательные 
последствия. В многочисленных исследованиях 
было отмечено, что особенно выраженное сниже-
ние диаст.АД в ночные часы повышало риск раз-
вития глаукомы. Важно подчеркнуть, что предла-
гаемые некоторыми авторами способы повышения 
АД у больных глаукомой нормального давления 
(назначение соли или употребление яиц перед 
сном) может быть эффективным только в молодом 
возрасте. У пожилых людей это, напротив, может 
привести к серьезным сердечно-сосудистым ката-
строфам [49].
Sung [50], наблюдая за 100 больными глауко-
мой нормального давления (ГНД) в течение 4 лет, 
в трети случаев установил прогрессирование ГОН, 
причем более значительные изменения полей зре-
ния отмечались у пациентов с большими флукту-
ациями ПД. В работах Choi [51-53] также неодно-
кратно подчеркивалось, что именно флуктуации ПД 
являются независимым фактором прогрессирова-
ния глаукомы. Было замечено, что у больных ГНД 
флуктуации АД и ПД более выражены, чем у здоро-
вых лиц, что ассоциируется с прогрессированием 
ГОН [51-54].
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Очевидно, флуктуации ПД могут быть резуль-
татом неустойчивого ВГД. Согласно данным мно-
гоцентрового исследования Advanced Glaucoma 
Intervention Study (AGIS), выраженные флуктуации 
ВГД приводят к увеличению риска прогрессирова-
ния ГОН на 30% [55]. Исследования Hughes, в кото-
рых выполнялось 24-часовое мониторирование ВГД 
у больных глаукомой, также выявило существенные 
его флуктуации, что послужило основанием для 
изменения режима закапывания антиглаукомных 
капель у 79% больных [56].
Важно иметь в виду, что риск прогрессирования 
ГОН повышается одинаково часто как при низком 
ночном АД, так и у пациентов non-deepers [57, 58].
В различных работах было показано, что ауторе-
гуляция кровотока в ДЗН поддерживается в широ-
ких пределах. Однако если ауторегуляция нару-
шена, то даже небольшие изменения в ПД могут 
привести к резкому снижению кровотока в ДЗН 
[59]. В 2009 г. Liang [60], проводя эксперименты 
на обезьянах, обнаружил, что при ВГД 30 мм рт.ст. 
и ср.АД 102 мм рт.ст. кровоток в зрительном нерве 
у них сохранялся, однако при дальнейшем повыше-
нии ВГД и снижении АД гемоперфузия в ДЗН резко 
угнеталась.
В общей сложности на сегодня в мире проведе-
но 14 крупных исследований, которые были выпол-
нены в разных странах с 1995 по 2009 г. с целью 
выявить роль ПД в развитии ГОН. При этом в поло-
вине из них эта роль учитывалась без влияния на 
результат ВГД. В 5 исследованиях авторам удалось 
доказать значение ПД, а также его флуктуаций 
в развитии ГОН. 
Результаты наших исследований по суточному 
мониторированию АД у больных ГНД показали, что 
среднее диаст. АД у них было достоверно ниже, чем 
в контроле: 76,7±5,1 и 81,0±4,9 мм рт.ст. соответ-
ственно (p=0,04). Существенным было также отли-
чие ночного пульсового давления: у больных ГНД 
оно оказалось равным 37,0±5,1 мм рт.ст., а в кон-
троле 48,0±9,1 мм рт.ст. (p=0,04) [48].
Артериальная гипотензия играет, по-видимому, 
важную роль при глаукоме и с точки зрения транс-
ламинарного давления. В данном обзоре мы не 
останавливаемся на проблемах давления спинно-
мозговой жидкости и градиента давления в обла-
сти решетчатой мембраны склеры (они освещены 
ранее [61]. Тем не менее необходимо отметить, что 
при низком АД (или в случае его падения на фоне 
системных гипотензивных препаратов) давление 
спинномозговой жидкости также снижается, что 
необходимо для поддержания постоянства перфу-
зии головного мозга. В результате градиент давле-
ния спинномозговой жидкости оказывается повы-
шенным даже в случае нормального ВГД [62]. 
Следует, однако, подчеркнуть, что несмотря на 
все литературные данные о роли низкого АД и ПД 
в развитии глаукомы, на сегодня не существует 
рекомендаций по лечению данного феномена. Сле-
дует ли повышать АД у больных глаукомой с арте-
риальной гипотензией? Поскольку эффективность 
такого лечения не доказана, ответ отрицатель-
ный. Тем более, такая стратегия лечения может 
привести к негативным последствиям и повысить 
риск сердечно-сосудистых осложнений [16].
Сосудистая резистентность и ее роль  
в кровоснабжении ДЗН
Одним из наиболее важных факторов, влияю-
щих на гемоперфузию в ДЗН, является сопротив-
ление кровотоку, или сосудистая резистентность. 
Согласно закону Пуазейля, она напрямую пропор-
циональна вязкости крови, длине сосуда и обратно 
пропорционально величине его просвета. Радиус 
сосуда является критическим фактором при опре-
делении сопротивления вследствие его геометри-
чески непропорционального влияния. Следователь-
но, состояние и калибр сосудов, питающих ДЗН, 
играют решающую роль в его кровоснабжении. 
Это прежде всего относится к задним ресничным 
артериям как основному источнику питания ДЗН. 
Имеется несколько факторов, которые влияют на 
калибр питающих сосудов, включая ауторегуля-
цию кровотока, действие вазоактивных субстанций 
из сосудистого эндотелия и, наконец, изменения 
самих артерий. 
Несмотря на то, что величина просвета прека-
пиллярных артериол — первичных сосудов, фор-
мирующих сопротивление кровотоку, — считается 
основным фактором, в норме определяющим сосу-
дистую резистентность, важная роль отводится 
изменениям во внутренней сонной артерии, глаз-
ной артерии и задних ресничных артериях. Эти 
изменения могут быть вызваны спазмом сосудов, 
артериосклерозом, атеросклерозом, васкулитом, 
а также быть обусловлены приемом препаратов 
с сосудосуживающим или сосудорасширяющим 
действием или сопутствующими сердечно-сосуди-
стыми заболеваниями. Наконец, сами перициты 
капилляров также могут играть роль в регуляции 
резистентности кровотоку. 
Сопротивление кровотоку регулируется глав-
ным образом состоянием артерий и артериол, 
в меньшей степени — капиллярами и венами. Вазо-
констрикцию и вазодилятацию вызывают различ-
ные вещества, циркулирующие в крови, выделяе-
мые эндотелиальной сосудистой стенкой (ионы Na, 
K, CО2). В иннервации гладкомышечных клеток, 
расположенных в сосудистой стенке, важную роль 
играет автономная нервная система. Наши исследо-
вания показали, что у больных глаукомой, особенно 
ее нормотензивной формой, нередко преобладает 
тонус симпатической нервной системы, что созда-
ет предпосылки для вазоконстрикции и повышения 
сопротивления кровотоку [61]. 
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Ауторегуляция глазного кровотока
Ауторегуляция играет очень важную роль в конт- 
роле кровотока в ткани. Целью ауторегуляции 
является поддержание относительно постоянного 
кровотока, капиллярного давления и запаса пита-
тельных веществ, несмотря на колебания пер-
фузионного давления. Ауторегуляция возникает 
в результате нарушений сопротивления кровотоку, 
которое, в свою очередь, связано с изменениями 
в тонусе кровеносных сосудов. Принято считать, 
что сопротивление кровотоку регулируют терми-
нальные (конечные) артериолы: они расширяются, 
чтобы увеличить кровоток при падении перфузион-
ного давления, и сужаются, чтобы уменьшить кро-
воток при артериальной гипертензии. Но у такого 
сужения-расширения терминальных артериол есть 
предел, поэтому ауторегуляция действует только 
в границах определенного критического диапазо-
на перфузионного давления и прекращает работу, 
когда перфузионное давление оказывается выше 
или ниже него. Таким образом, вопреки общему 
мнению, наличие ауторегуляции не обеспечивает 
автоматически постоянный кровоток в ткани.
Подобно мозговому кровотоку, гемоциркуля-
ция в сетчатке подвержена ауторегуляции, которая 
существует лишь в определенном диапазоне перфу-
зионного давления [42].
Регуляция кровотока определяется состоянием 
так называемого нейрональноваскулярного ком-
плекса (нейроны — глия — сосудистая стенка), 
о чем речь пойдет ниже. В хориоидее эта регуляция 
существенно отличается от таковой в сетчатке. Как 
уже упоминалось, хориоидальные сосуды, в отли-
чие от ретинальных, лишь частично подвержены 
ауторегуляции. В многочисленных исследованиях 
было показано, что сосуды хориоидеи имеют мио-
генную и метаболически поддерживаемую регуля-
цию [63, 64].
В ряде работ подчеркивается, что сбой ауторе-
гуляции глазного кровотока может происходить 
при внезапном изменении АД и ПД, например, 
при изменении положения тела, или при крат-
ковременном резком повышении ВГД [65-67]. 
Однако в целом ауторегуляция позволяет сохранять 
стабильным кровоток в ДЗН и сетчатке даже при 
значительных колебаниях АД и ВГД [68-72]. Имен-
но это обстоятельство делает проблематичным 
активное воздействие на глазной кровоток путем 
назначения сосудорасширяющих препаратов. Было 
показано, что это может повлечь обратную реак-
цию — снижение глазной гемоперфузии [73].
Каковы же механизмы, поддерживающие посто-
янство ауторегуляции глазного кровотока? Предпо-
лагают, что их три [74].
1. Метаболический
Этот механизм основан на том, что тонус глад-
ких мышц локальных артериол регулируется мест-
ной концентрацией продуктов обмена веществ или 
парциальным давлением кислорода (рО2) и угле-
кислого газа (рСО2), и играет свою роль в поддер-
жании ауторегуляции. Изменения парциального 
давления СО2 влияют на периферическое сопро-
тивление [75], особенно это заметно для артериол 
[76]. Anderson и Davis [77] обнаружили, что уве-
личение рСО2 вызывало ацидоз среды и расслабле-
ние перицитов, что зависело от концентрации СО2. 
Эти данные позволяют предположить, что регули-
рование кровотока для удовлетворения местных 
метаболических потребностей свойственно не толь-
ко артериям и артериолам, но и частично сосудам 
капиллярного ложа за счет сократительных свойств 
перицитов.
2. Миогенный
Предполагается, что рост внутрисосудистого 
давления вызывает сужение кровеносных сосудов 
[78]. Кроме того, известно, что миогенный ответ 
блокируется ингибиторами кальциевых каналов 
[79]. Anderson et al. [77] впервые обратили внима-
ние на роль перицитов капилляров в поддержании 
ауторегуляции кровотока благодаря наличию в них 
сократительных белков актина и миозина. Перици-
ты капилляров сетчатки, посредством их эндоте-
лиального расслабляющего фактора оксида азота, 
могут изменять тонус капиллярной стенки и таким 
образом имеют возможность влиять на кровоток.
3. Нейрогенный
Имеется не так много доказательств существо-
вания нейрогенного механизма поддержания ауто-
регуляции глазного кровотока ДЗН, поскольку 
известно, что сосуды в сетчатке и ДЗН не облада-
ют вегетативными нервами, но в то же время они 
подвержены ауторегуляции. Хороидея, напротив, 
густо оплетена вегетативными нервами [24], одна-
ко не имеет существенной ауторегуляции. Вместе 
с тем в последние годы активно разрабатывается 
теория нейроваскулярного взаимодействия, игра-
ющего важную роль в сохранении гомеостаза нерв-
ной ткани. 
Нейроваскулярное взаимодействие
Было доказано, что в сетчатке, как и в головном 
мозге, кровоснабжение возрастает в ответ на акти-
вацию нейронов, то есть происходит так называе-
мая функциональная гиперемия. Это явление полу-
чило название «нейроваскулярное взаимодействие» 
(Neurovascular coupling). Недостаточное кровоснаб-
жение в ответ на стимуляцию нейронов приводит 
к их гибели [80]. 
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Еще десять лет назад в ряде экспериментальных 
исследований было показано, что стимуляция ней-
ронов, в частности световым импульсом (flikker), 
вызывает изменение глазного кровотока [72, 81]. 
Так, в экспериментах на обезьянах отмечалось 
высвобождение оксида азота в сетчатке, повыше-
ние потребления глюкозы в ее внутренних слоях 
и зрительном нерве, наиболее вероятно за счет 
повышения нейронной активности. Kondo et al. 
[82] обнаружили, что у кошек после анестезии 
flikker повышал кровоток в сетчатке и ДЗН. Авто-
ры заключили, что сосудорасширяющий эффект 
световой стимуляции обусловлен главным образом 
действием оксида азота, который играет основную 
роль в указанном феномене. 
Важная роль в реализации нейроваскулярно-
го взаимодействия отводится, по-видимому, пери-
цитам. Это было продемонстрировано в многочис-
ленных экспериментах Anderson [77]. Ferrari-Dileo 
et al. [83] исследовали в культивированных пери-
цитах сосудов сетчатки бычьего глаза потенциал 
вазоактивных нейропептидных рецепторов и обна-
ружили, что циркулирующие или местно образую-
щиеся вазоактивные нейропептиды могут влиять 
на сократительный тонус перицитов, что оказывало 
влияние на местный кровоток. 
В последние годы феномен нейроваскуляр-
ного взаимодействия все более рассматривается 
в аспекте нейродегенеративной патологии. Наибо-
лее важную роль в расширении сосудов, питающих 
нейроны, играют астроциты. Так, в результате эксай- 
тотоксического феномена под влиянием высоких 
концентраций глутамата внутрь нейронов устремля-
ются ионы кальция. Через посредство арахидоновой 
кислоты это приводит к одновременному синтезу 
как вазодилататоров (например, простагландинов), 
так и вазоконстрикторов (например, эйкозатриено-
вой кислоты). Важную роль при этом играет оксид 
азота, который модулирует арахидоновый путь ней-
роваскулярного взаимодействия: при недостаточ-
ном синтезе NO– сосудистым эндотелием, например, 
при его дисфункции, нормальный ответ сосудов на 
активацию нейронов нарушается. 
Роль нейроглии в нейроваскулярном взаимо-
действии связана также с чрезмерной продукцией 
астроцитами фактора некроза опухоли альфа и глу-
тамата. В ДЗН астроциты непосредственно прини-
мают участие в ауторегуляции кровотока при повы-
шении ВГД, поскольку вырабатывают токсическое 
вещество L-2-аминоадипиновую кислоту, которая 
изменяет глазной кровоток в ответ на снижение 
перфузионного давления [84].
В ряде исследований было показано, что при 
глаукоме в ответ на flikker-стимуляцию адекватного 
повышения кровотока не происходит [72, 81, 85].
Одной из важных причин, приводящих к неадек-
ватному сосудистому ответу на активацию нейро-
нов, является первичная сосудистая дисрегуляция. 
Было обнаружено, что у лиц, страдающих вазоспа-
стическим синдромом, сосудистый ответ на flikker-
стимуляцию снижен [85]. Неадекватное нейросо-
судистое взаимодействие ассоциируется с прогрес-
сированием глаукомной оптиконейропатии: было 
показано, что снижение реакции сосудов на flikker-
стимуляцию являлось предиктором истончения 
СНВС в последующие три года [8]. 
Важная причина нарушенного нейроваскуляр-
ного взаимодействия — дисфункция сосудистого 
эндотелия [86]. Примечательно, что повышенное 
ВГД при этом не играет непосредственной роли: 
было показано, что при стимуляции сетчатки све-
том кратковременное повышение ВГД не влияет 
на характер сосудистого ответа [81]. Возможно, 
имеют значение и другие факторы, например, сбой 
в работе астроцитов. Но доказательств этому пока 
не получено.
Важно иметь в виду, что ауторегуляция работает 
только в критическом диапазоне перфузионного 
давления: с его повышением или падением ауторе-
гуляция становится неэффективной и приостанавли-
вается. В этих условиях кровоток становится прямо 
пропорциональным перфузионному давлению.
 В различных исследованиях приводятся разные 
данные об уровне перфузионного давления, ниже 
которого ауторегуляция в ДЗН прекращается. Так, 
в экспериментах на животных были получены сле-
дующие данные: от 15 до 30 мм рт.ст. [24, 87] и до 
50 мм рт.ст., по наблюдениям Ernest et al. [87].
В ряде работ, как экспериментальных, так 
и клинических, было показано, что регуляция глаз-
ного кровотока лучше осуществляется при ВГД 
5 мм рт.ст., чем при ВГД 25 мм рт.ст. [63, 88-90].
Важную роль в нарушении ауторегуляции кро-
вотока играют первичная сосудистая дисрегуляция 
и/или дисфункция эндотелия [48, 91]. У больных 
с различными сердечно-сосудистыми нарушения-
ми и даже у здоровых людей уровень поддержания 
ауторегуляции глазного кровотока может быть очень 
разным. Нарушение ауторегуляции может быть след-
ствием множества системных и локальных при- 
чин — процесса старения, артериальной гипертен-
зии, сахарного диабета, артериальной гипотензии, 
артериосклероза, атеросклероза, гиперхолестерин- 
емии, спазма сосудов и региональных сосудистых 
эндотелиальных расстройств. Вполне возможно, что 
существуют и другие, пока неизвестные, причины 
нарушения ауторегуляции, в частности врожденного 
характера, что может иметь место у пациентов, стра-
дающих ортостатической артериальной гипотензией. 
Таким образом, важно помнить, что ауторегуля-
ция не защищает кровоток ДЗН постоянно. 
Сопротивление кровотоку регулируется глав-
ным образом состоянием артерий и артериол, 
в меньшей степени — капиллярами и венами. Вазо-
констрикцию и вазодилатацию вызывают различ-
ные вещества, циркулирующие в крови, выделяемые 
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эндотелиальной сосудистой стенкой (ионы Na, K, 
CО2). В иннервации гладкомышечных клеток, распо-
ложенных в сосудистой стенке, важную роль игра-
ет автономная нервная система. Наши исследова-
ния показали, что у больных глаукомой, особенно 
ее нормотензивной формой, нередко преобладает 
тонус симпатической нервной системы, что созда-
ет предпосылки для вазоконстрикции и повышения 
сопротивления кровотоку (см. ниже). 
Важную роль в нарушении ауторегуляции кро-
вотока играет также первичная сосудистая дисре-
гуляция (ПСД), которая характеризуется рядом 
клинических проявлений [48, 92] и составляет 
суть синдрома Фламмера [92]. 
Общим для всех этих патологических состояний 
является повышенное образование эндотелина-1, 
лежащее в основе патогенеза вазоспастического 
синдрома. Причина повышенного образования 
эндотелина-1 при первичном вазоспазме неизвест-
на. Основное значение придается генетическому 
фактору [74].
Сосудистый эндотелий и его дисфункция
Сосудистый эндотелий является барьером между 
сосудистой стенкой и плазмой крови и представля-
ет собой высокоспециализированный, метаболиче-
ски активный монослой клеток (3-5 1013 клеток), 
выстилающий сосуды, общая длина которого состав-
ляет 7 км, площадь — около 900 м2, а общий вес 
в организме человека — 1,5-1,8 кг. Эндотелий обла-
дает аутокринными, паракринными и эндокринны-
ми свойствами и играет ключевую роль: 1) в ангио-
генезе (синтез/ингибирование факторов проли-
ферации); 2) в регуляции воспалительной реакции 
(выработка про- и противовоспалительных факто-
ров); 3) в гемостазе (синтез и ингибирование фак-
торов фибринолиза и агрегации тромбоцитов); 
4) в регуляции сосудистого тонуса (вазоконстрик-
ция/вазодилатация). 
Все указанные процессы находятся под влия-
нием веществ, продуцируемых эндотелием. К ним 
относятся: вазоконстрикторы (эндотелин I, ангио-
тензин II, тромбоксан); вазодилататоры (оксид 
азота, простациклин, пероксид водорода и др.). 
В физиологических условиях факторы вазодила-
тации и вазоконстрикции, анти- и прокоагулянтные 
медиаторы находятся в состоянии динамического 
равновесия, что определяет тромборезистентность 
сосудов и способствует поддержанию гемостаза [86, 
93, 94]. Однако баланс указанных веществ наруша-
ется, когда наступает эндотелиальная дисфункция. 
Таким образом, дисфункция эндотелия (ДЭ) харак-
теризуется как дисбаланс между вазоактивными 
субстанциями, продуцируемыми сосудистым эндо-
телием и обеспечивающими в норме оптимальное 
течение всех эндотелийзависимых процессов. 
Регуляция сосудистого тонуса и объем местного 
кровотока обеспечиваются главным образом благода-
ря сочетанному действию оксида азота (NO) и эндо-
телина-1 (ЭТ-1) за счет поддержания баланса проду-
цируемых субстанций. В глазу сосудистый эндотелий 
играет ключевую роль в регуляции тонуса сосудов 
сетчатки, зрительного нерва и хориоидеи [95, 96]. 
NO- является мощным вазодилататором, инги-
бирует агрегацию и адгезию тромбоцитов, эндоте-
лиально-лейкоцитарные взаимодействия и мигра-
цию моноцитов, подавляет пролиферацию гладкой 
мускулатуры сосудов и моноцитов, предотвращая 
тем самым ремоделирование сосудистой стенки 
и прогрессирование атеросклероза. Оксид азота 
контролирует базальный кровоток в сосудах хорио-
идеи, зрительного нерва и сетчатки. Снижение 
продукции NO- лежит в основе вазоспазма цилиар-
ных артерий, являющихся основным источником 
кровоснабжения ДЗН [95].
Эндотелины (ЕТ) представляют собой мощные 
вазоконстрикторы. К ним относятся эндотелин-1, -2 
и -3, которые действуют через рецепторы эндотели-
на А и В. Рецептор А находится на гладких мышцах 
сосудов, а рецептор В — на эндотелиальных клет-
ках сосудов. Под влиянием ионов кальция происхо-
дит возбуждение рецептора эндотелина А. Эндоте-
лин-1 (ET-1) осуществляет свой вазоконстрикторный 
эффект благодаря воздействию на селективные ЕТ-А 
рецепторы, находящиеся на поверхности клеток глад-
комышечной ткани. Активация неселективных ЕТ-В 
рецепторов под влиянием низких концентраций ЕТ-1 
может, напротив, приводить к вазодилатации. Одна-
ко основной механизм действия ЕТ-1 заключается 
именно в вазоконстрикции. ЕТ-1 стимулирует высво-
бождении ионов кальция, что вызывает стимуляцию 
всех фаз гемостаза, адгезию и агрегацию тромбоци-
тов, а также сокращение и рост гладких мышц сосу-
дов. ЕТ-1 играет ключевую роль в регуляции глазной 
гемодинамики, уменьшая кровоток в сосудах сетчат-
ки, хориоидеи и зрительного нерва [93, 95, 97]. 
Cioffi et al. [98] исследовали эффект длительно-
го воздействия эндотелина-1 на зрительный нерв 
у кроликов и обезьян. Они обнаружили дозозависи-
мое сужение сосудов зрительного нерва, снижение 
кровотока в нем и как итог — образование экска-
вации ДЗН с диффузной потерей аксонов. Oku et al. 
[99] вводили семи кроликам эндотелин-1 в заднюю 
часть стекловидного тела глаза два раза в неделю 
в течение месяца и обнаружили снижение кровото-
ка, образование патологической ЭДЗН, а также зна-
чительное снижение зрительных вызванных потен-
циалов. Nishimura et al. [100] вводили эндотелин-1 
в стекловидное тело глаз кошек и выявили дозоза-
висимое устойчивое снижение кровотока в ДЗН. 
Важно подчеркнуть, что в этих исследованиях ВГД 
было нормальным. Это позволило авторам предпо-
ложить, что ЭДЗН может развиваться при нормаль-
ном ВГД в результате хронической ишемии ДЗН. 
Анатомия и физиология глазного кровотока
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В то же время во многих экспериментальных 
работах было показано, что введение в стекловид-
ное тело ET-1 хотя и вызывает устойчивое сни-
жение кровотока ДЗН, это, однако, не приводит 
к ЭДЗН: апоптозу подвергаются только ганглиозные 
клетки сетчатки. Развитие ЭДЗН происходит при 
нормальном офтальмотонусе лишь в случае несо-
стоятельности решетчатой мембраны склеры. Tezel 
et al. в 1997 г. [101] впервые обнаружили высокий 
уровень ЕТ-1 в водянистой влаге больных ПОУГ. 
Вазоспастическое действие эндотелина и его роль 
в патогенезе ГОН отражены в исследованиях Gass 
et al. в 1997 г. [102] и Nicolela et al. в 2003 г. [103]. 
Более того, было доказано, что усиленная секреция 
ЕТ-1 ассоциируется с быстрым прогрессировани-
ем ГОН [104, 105]. Не все авторы разделяют точку 
зрения о том, что действие ЕТ-1 сводится исключи-
тельно к вазоспастическому эффекту. Важно, что 
в повышенных концентрациях EТ-1 участвует непо-
средственно в апоптозе ганглиозных клеток сетчат-
ки (ГКС) и вызывает астроглиоз, который, с одной 
стороны, нарушает нормальное взаимодействие 
нейронов и глии, с другой, способствует образова-
нию ЭДЗН [106, 107].
Таким образом, нейротоксический эффект ЕТ-1 
был связан не с его вазоконстрикторным действи-
ем, а объяснялся другими механизмами, например, 
активизацией пролиферации астроцитов [3].
Примечательно, что эндотелин-1, введенный 
внутривенно, напротив, приводит к кратковре-
менному дозозависимому увеличению кровотока 
в зрительном нерве. По-видимому, на гладких мыш-
цах сосудов и эндотелиальных клетках существу-
ют популяции эндотелиновых рецепторов разнона-
правленного действия. Высказывается предполо-
жение, что пока эндотелин-1 не достигнет гладких 
мышц сосудов ДЗН, он не может вызывать сужение 
сосудов, которое ему приписывается [33, 108].
Многочисленными исследованиями было уста-
новлено, что прогрессирование глаукомы ассоци-
ируется со снижением синтеза NO-, что связано 
с нарушением экспрессии или транскрипции NOS, 
ослаблением доступности запасов L-аргинина для 
эндотелиальной NOS, ускоренным метаболизмом 
NO– или комбинацией указанных факторов [109, 
110]. При глаукоме было обнаружено снижение 
продукции уровня NO– (уровня метаболитов NO–) 
в водянистой влаге [111, 112], а также выявлено, 
что ингибирование синтеза NO– приводит к вазо-
констрикции цилиарных артерий, основного источ-
ника кровотока в ДЗН [113]. 
Артерии, вены и сосуды микроциркуляторного 
русла находятся в постоянной релаксации под дей-
ствием непрерывно выделяемого эндотелием окси-
да азота. В эндотелии сосудов содержатся также 
натрийуретический пептид С-типа, участвующий 
в локальной регуляции сосудистого тонуса, угне-
тающий пролиферацию гладкомышечных клеток, 
адреномедулин, брадикинин, гистамин. К другим 
эндотелиальным сосудосуживающим факторам 
относят ангиотензин II, простагландин ПГ-I2, супе-
роксиданион, эндотелин, тромбоксан А-2. 
В настоящее время известно, что большое вли-
яние на состояние эндотелия оказывают циркули-
рующие эндотелиальные клетки-предшественни-
ки (EPCs), нарушение образования которых может 
вызвать эндотелиальную дисфункцию [114, 115]. 
В целом ряде работ исследовалась роль указанных 
клеток в патогенезе глаукомы [116-121]. Суще-
ствуют и другие маркеры ДЭ, в частности — фак-
тор Виллебранда (фВ). Наши недавние наблюдения 
выявили его достоверное увеличение у больных 
глаукомой, в том числе нормотензивной, по сравне-
нию с лицами контрольной группы [122].
Таким образом, несмотря на присутствие всех 
классических механизмов регуляции глазного кро-
вотока, физиология и патофизиология глазной 
гемоперфузии в значительной степени уникальна. 
Это связано с наличием в глазу ауторегуляции кро-
вотока, действие которой подвержено тонким меха-
низмам на базе нейрососудистого взаимодействия.
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